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1  i n l e i d i n g 
1.1 Een casus: smartphonegerelateerde ongevallen
Gerhard
Hooggeleerde rector, waarde collegae, beste studenten, familie en vrienden,
Stel dat we een methode hadden ontwikkeld waarmee we het aantal verkeerslachtoffers 
door smartphonegebruik drastisch konden verminderen. Denk aan een vaccin dat ver-
keersdeelnemers ongevoelig maakt voor de verleiding om in de auto of op de fiets hun 
sociale media bij te houden. Of aan een vorm van vroegdiagnostiek om personen met 
een verhoogd risico op smartphonegerelateerde verkeersongevallen in kaart te brengen 
en vervolgens uit te nodigen voor een intensieve, dus dure gedragsinterventie. Zou dat 
niet geweldig zijn? Hoeveel verkeersdoden, blijvend ernstig letsel, hersenbeschadigin-
gen en ander leed kunnen we daarmee voorkomen? Om nog maar te zwijgen van de 
besparingen op de maatschappelijke kosten vanwege al deze smartphonegerelateerde 
verkeersongelukken! Fantastisch toch?
Moeten we die methode dan maar gelijk gaan toepassen? Moeten demissionair 
staatsecretaris Paul Blokhuis van preventiebeleid en demissionair minister Cora van 
Nieuwenhuizen, verantwoordelijk voor verkeersveiligheid, deze methode dan maar ge-
lijk wettelijk mogelijk maken, van overheidswege aanbieden en bekostigen? Er zijn vast 
mensen die hier enthousiast van worden, maar anderen zullen wellicht de wenkbrau-
wen fronsen. Preventief ingrijpen in het gedrag van mensen door middel van vaccinatie 
of vroege behandeling na bevolkingsonderzoek? Dat doe je toch niet zomaar? Dan moe-
ten we wel zeker weten dat het ook werkt, dat het veilig is, dat de kosten tegen de baten 
opwegen en dat de bevolking in groten getale aan zo’n preventieve interventie gaat mee-
doen. Enige reserve is hier op zijn plaats en past ook bij het uitgangspunt voor het volks-
gezondheidsbeleid in Nederland: ‘bij twijfel niet inhalen’. De verantwoordelijke minis-
ter of staatsecretaris, maar ook het parlement zal willen horen of er voldoende 
wetenschappelijk bewijs is om zo’n nieuwe preventieve interventie te rechtvaardigen. 
Zo’n vraag leggen de bewindspersonen dan neer bij de Gezondheidsraad, meer specifiek 
bij de vaste commissie voor het bevolkingsonderzoek of bij de vaste commissie voor vac-
cinaties, afhankelijk van de aard van de interventie. Zo’n onafhankelijke commissie zet 
dan alle relevante wetenschappelijke studies op een rij en maakt een verstandige afwe-
ging of het beschikbare empirische bewijs krachtig genoeg is om zo’n interventie te 
rechtvaardigen. Epidemiologisch onderzoek vormt daarbij een belangrijke bron omdat 
de epidemiologie bij uitstek vier vragen stelt die voor zo’n onderbouwd advies over pre-
ventieve interventies van belang zijn:
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1. Wat is de omvang van het probleem, hoeveel personen sterven er, hoeveel perso-
nen belanden er in het ziekenhuis en/of houden blijvend letsel over aan zo’n 
smartphonegerelateerd ongeval?
2. Wat is de effectiviteit van deze preventieve interventie op populatieniveau? Bij 
welke groepen is de interventie het meest effectief?
3. Is er sprake van een verhoogd risico op ernstige, blijvende bijwerkingen als we deze 
nieuwe interventie toepassen, zowel fysiek als mentaal?
4. Hoe kun je de gegevens over bedoelde en onbedoelde effecten zodanig met elkaar 
in verband brengen dat besluitvorming mogelijk is?
Epidemiologie gaat over ziektefrequentie.1 Het wordt dan ook oneerbiedig ‘neuzen tel-
len’ genoemd. ‘Vergelijking van groepen’ drukt de essentie van de epidemiologische 
methode nog beter uit.2 Door de ziektefrequentie tussen zorgvuldig geselecteerde groe-
pen nauwgezet met elkaar te vergelijken leren we over de effecten van endogene en exo-
gene determinanten voor ziekte en gezondheid. Epidemiologisch onderzoek is cruciaal 
voor de besluitvorming over preventieve interventies op populatieniveau. Het speelt 
niet alleen een belangrijke rol bij bevolkingsonderzoek of vaccinaties, maar ook bij be-
schermende maatregelen in de werk- of woonomgeving, of als het gaat om voorlichting 
en advisering over voeding, lichaamsbeweging of andere leefstijlelementen. Dit geldt 
evenzeer voor de curatieve interventies. Ook daar speelt epidemiologisch onderzoek een 
essentiële rol bij richtlijnontwikkeling en medische besluitvorming. Maar de voorbeel-
den in deze gezamenlijke rede gaan vooral over vaccinaties en bevolkingsonderzoek, 
twee belangrijke pijlers van het volksgezondheidsbeleid.
Tegen deze achtergrond willen we vandaag uw aandacht vragen voor ons fantasti-
sche vak, de epidemiologie. Voor u staat twee keer veertig, dus tachtig jaar ervaring in 
de epidemiologie: twee krasse knarren die de opkomst van de epidemiologie in Neder-
land vrijwel vanaf het begin hebben meegemaakt en nog één keer het podium willen 
krijgen om te vertellen wat ze hebben waargenomen, wat ze hebben geleerd, wat ze wel 
en niet onder de knie hebben en welke verwachtingen ze hebben van de toekomstige 
ontwikkelingen in het vakgebied. We doen dat vanuit dezelfde passie waarmee we veer-
tig jaar geleden zijn begonnen en hopen u daarvan iets te kunnen meegeven. Want 
epidemiologie is en blijft een fantastisch vak. Het is een relatief jong vakgebied, dat 
inmiddels niet meer weg te denken is uit de gezondheidszorg en de daarbij behorende 
opleidingen en medische wetenschappen.
1.2  Wat leren ziektestatistieken ons over de effecten van preventieve interventies? 
André 
Laten we beginnen bij het begin, dus met de vier zojuist genoemde soorten epidemiolo-
gische vraagstukken. Wat is de omvang van bijvoorbeeld het probleem hartvaatziekte? 
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Veertig jaar geleden waren er jaarlijks twintigduizend overlijdens te betreuren door een 
myocardinfarct. Sindsdien is het sterftecijfer per honderdduizend mensen met een fac-
tor 6 enorm gedaald, zoals de afbeelding laat zien.
De tweede vraag is dan hoe dat komt en welk ingrijpen of welke combinatie van inter-
venties hier het meest effectief is geweest. Waren het bypassoperaties of nieuwe medi-
cijnen, was het betere diagnostiek of cardiovasculair risicomanagement door de huis-
arts, of een kwestie van meer bewegen, dagelijks 8000 stappen, of nauwelijks nog 
transvetten in onze voeding? 
Door deze sterke daling van de sterfte aan hartvaatziekte vallen andere trends wat 
minder op, maar ze zijn er wel. Er waren in de afgelopen twintig jaar bijvoorbeeld drie 
keer zoveel dodelijke valpartijen. Ook dit vraagt om een verklaring. Komt deze stijging 
misschien doordat ouderen langer thuis (moeten) wonen, of omdat we meer e-bikes op 
de weg zien zonder dat de berijders een fietshelm dragen?
Ook het verloop van de borstkankersterfte vraagt om een verklaring. De ongeveer 
horizontaal lopende lijn suggereert dat er hier de afgelopen decennia vrijwel niets is 
gebeurd. Is het dan zo dat betere behandeling van borstkanker en vroege opsporing door 
bevolkingsonderzoek geen overtuigend effect hebben op de sterfte? Dat is iets te kort 
door de bocht, want na enig rekenwerk en correctie voor de omvang en leeftijdsopbouw 
van de bevolking, blijkt dat de borstkankersterfte sinds het begin van deze eeuw met 38 
procent is afgenomen. Laten we nog wat preciezer rekenen en deze forse daling illustre-
ren aan de hand van drie verschillende kalenderjaren. 
Belangrijke doodsoorzaken in Nederland 
Bron: Statline Databank CBS, Thema gezondheid en welzijn
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Bron: Statline Databank CBS, Thema gezondheid en welzijn
Borstkankersterftecijfers in Nederland
In 1980 zien we hoge sterftecijfers, vooral in de oudste leeftijdscategorieën. Maar in het 
jaar 2000 zijn er over de hele linie duidelijk lagere cijfers te zien, en deze daling zet zich 
stevig voort in 2019. Is hiermee nu voldoende aangetoond dat verbeterde therapie en 
bevolkingsonderzoek hun vruchten hebben afgeworpen? Of kan het zijn dat borstkan-
ker gewoon minder vaak voorkomt, waardoor er minder diagnoses zijn en dus minder 
overlijdens? Nee, integendeel, inmiddels krijgt één op de vijf vrouwen borstkanker. Zijn 
we dan meer alert bij klachten? Dat zou inderdaad kunnen. Rond 1950 was de borstkan-
ker op het moment van diagnose 5 cm groot.3 Begin jaren zeventig was dit 4 cm en sinds 
1980 kleiner dan 3 cm. Ook de therapieresultaten zijn daardoor aanmerkelijk verbeterd 
en die verbeteren zich nog altijd verder met de huidige geavanceerde therapeutische 
behandelingen. Een vierde verklaring voor de sterftedaling is het bevolkingsonderzoek. 
Om te achterhalen welke van deze verklaringen het meest aannemelijk is en het groot-
ste effect heeft, kunnen we in eerste instantie met betrekkelijk eenvoudige middelen 
toe. Dat doen we door ook eens naar de geboortejaren van de vrouwen te kijken en de 
trends per generatie te beschouwen zoals op deze afbeelding. We noemen dit een ge-
boortecohortanalyse.
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Eerste screenings-
uitnodiging
Bron: Ripping TM, et al. British J Cancer 2013;109:2467-71
Borstkankercijfers in Nederland naar geboortecohort
Vrouwen in Nederland die tussen 1923 en 1927 zijn geboren, zijn nooit voor bevolkings-
onderzoek uitgenodigd. Zij hebben een leeftijdscurve (oranje lijn) die precies zo op-
loopt als we net zagen voor het kalenderjaar 1980. Het iets jongere geboortecohort 1928-
1932 krijgt voor het eerst rond 1990 met screening te maken. Deze groep was toen 60 
jaar oud. Het resultaat (groene lijn) is een afbuiging van de sterftecijfers naar beneden. 
Deze daling herhaalt zich bij de daaropvolgende geboortecohorten. Hiermee hebben we 
dan meteen de stelling ontzenuwd dat de sterftedaling alleen maar wordt veroorzaakt 
door de sterk verbeterde therapie van de (screenings)carcinomen. Als dat zo was, dan 
had die afbuiging er al moeten zijn vóórdat de eerste vrouwen werden uitgenodigd voor 
het bevolkingsonderzoek. 
Een geboortecohortanalyse kunnen we ook uitvoeren om de opwaartse trend te bestu-
deren van het aantal diagnoses dat jaarlijks in Nederland wordt gesteld. Was het aantal 
diagnoses in 1989, toen het bevolkingsonderzoek net van start ging, nog ‘maar’ 7500, in 
2020 waren het er tienduizend meer, namelijk 17.500, waarvan 175 bij Nijmeegse vrou-
wen. De kritische vraag die we hier moeten stellen, luidt: komen deze grote aantallen 
door overdiagnose? Tijdens een screening zouden namelijk veel langzaam groeiende tu-
moren worden ontdekt, die zonder bevolkingsonderzoek nooit zouden zijn gediagnosti-
ceerd en ook niet voor gezondheidsproblemen hadden gezorgd. Of is de stijging vooral 
toe te schrijven aan de jongere generaties, die minder kinderen krijgen dan hun moe-
ders en oma’s en dan ook nog eens op latere leeftijd? Deze factoren kunnen op zich al 
tot een stijgend aantal diagnoses leiden. Ook dit is te bestuderen met een geboorteco-
hortanalyse.
10 prof.  dr.  andré l.m.  verbeek en prof.  dr.  gerhard a.  zielhuis
Bij de nooit voor screening uitgenodigde geboortecohorten zagen we al een sterke 
stijging van de incidentie, wat het idee van meer risicofactoren bevestigt. Ook voor de 
generaties die aan het bevolkingsonderzoek meededen was er een stijging van het aantal 
diagnoses van invasief borstkanker, maar die vond al plaats voordat deze geboorteco-
horten voor het eerst naar de screening gaan. Daarna bleef de incidentie stijgen, wat 
wel degelijk kan wijzen op overdiagnose, al is die lang niet zo omvangrijk als wel wordt 
beweerd, namelijk de helft van alle gevonden carcinomen. Het achterhalen van de pre-
cieze aantallen vraagt om geavanceerd rekenwerk. Grafieken geven alleen aan welke 
verklaring het meest aannemelijk is.
Wij pleiten dus voor een revitalisering van de beschrijvende epidemiologie. Werken met 
ziektefrequenties en gezondheidsstatistieken is belangrijk voor de epidemioloog en 
moet zorgvuldig gebeuren. Het is een traditie die al zo’n drie en een halve eeuw terug-
gaat, toen Captain John Graunt in Londen het boekje Natural and Political Observations 
Made upon the Bills of Mortality uitgaf. Hierin waren weekoverzichten opgenomen van 
het aantal overlijdens binnen kerkgemeenschappen. Daarmee vulde John Graunt z’n 
‘database’ en kon hij voorspellingen doen over sterftetrends. Nog steeds dragen dit 
soort trendstudies bij aan de wetenschappelijke onderbouwing van grootschalige pre-
ventieve interventies, zoals het bevolkingsonderzoek naar kanker en het rijksvaccina-
tieprogramma, die samen jaarlijks voor bijna 200 miljoen euro op de rijksbegroting 
staan. Zo’n trendstudie moet dan wel met verstand worden uitgevoerd, bijvoorbeeld 
met behulp van een geboortecohortanalyse, zodat we kunnen zien in welke richting het 
effect en het bijeffect van de preventieve interventie gaan.
1.3 Ontwikkelingen in de epidemiologie en de samenleving
Gerhard
Epidemiologie is dus eigenlijk al een heel oud vak, maar wij starten vandaag met ons 
eigen geboortejaar 1953. In die periode lieten pioniers als Richard Doll en Richard Peto, 
epidemiologen van de University of Oxford, zien dat je met een relatief eenvoudige 
vergelijking van groepen tot inzichten kunt komen over oorzaken van belangrijke 
volksziekten en daarmee aangrijpingspunten kunt ontdekken voor preventie. Hun 
onderzoek naar het causale verband tussen het roken van sigaretten en het optreden 
van longkanker heeft de ontwikkeling van het vak epidemiologie, zowel kwantitatief als 
kwalitatief, een enorme versnelling gegeven.
Toen wij in 1976 als jonge studenten Geneeskunde en Humane Voeding voor het 
eerst met het vak kennismaakten, waren er in Nederland vier toonaangevende epidemi-
ologen: Hans Valkenburg, Roelof van der Lende, Frits de Waard en Ferd Sturmans, allen 
arts en gefascineerd door de mogelijkheid om met groepsvergelijking inzicht te krijgen 
in de oorzaken van ziekten en daarmee bij te dragen aan een betere volksgezondheid. De 
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een had dit inzicht opgedaan in Liberia, de ander in Engeland of in de Nederlandse 
praktijk van het sociaal-geneeskundig onderzoek.
Al gauw kwamen ze tot het inzicht dat ze jonge mensen, zowel artsen als niet-
artsen, moesten opleiden die met deze nieuwe aanpak aan de slag gingen. Wij behoor-
den tot de eerste lichting studenten, dus de tweede generatie epidemiologen in Neder-
land, en voelden dat we ons in de voorhoede bevonden van een ware revolutie in het 
medisch-wetenschappelijk onderzoek. Nog altijd zijn we deze reuzen in het vak ontzet-
tend dankbaar voor de kans die ze ons hebben gegeven om hiervan deel uit te maken.
De epidemiologie heeft in die veertig jaar een enorme ontwikkeling doorgemaakt. Niet 
alleen zijn er heel veel epidemiologische studies opgezet en uitgevoerd, waarmee be-
langrijke inzichten zijn verkregen over gezondheid en ziekte op populatieniveau. Ook is 
het aantal epidemiologen fors toegenomen en we kunnen gerust stellen dat de epidemi-
ologie is doorgedrongen tot de haarvaten van de medische wetenschap en alle medische 
disciplines. Waar we in de beginjaren anderen nog moesten overtuigen van de toege-
voegde waarde van ons vak, is epidemiologie inmiddels een vanzelfsprekend element in 
het toegepast medisch-wetenschappelijk onderzoek, in de evidence-based curatieve en 
preventieve geneeskunde en gezondheidszorg en in de publiekscommunicatie. Elke in-
houdelijke presentatie begint tegenwoordig met het schetsen van de context, waarbij bij 
voorkeur epidemiologische parameters worden gebruikt. Een kritische bespreking van 
het beschikbare empirische bewijs gaat altijd gepaard met een op epidemiologie geba-
seerde analyse van de onderliggende literatuur. Beslissingen over het opnemen van pre-
ventieve, diagnostische en therapeutische maatregelen in de beroepsstandaarden van 
de verschillende beroepsgroepen worden niet genomen zonder grondige epidemiologi-
sche analyse van de impact ervan. Epidemiologen zijn tegenwoordig ook graag geziene 
gasten in talkshows, voor de duiding van onderzoeksbevindingen. 
Ooit werden wij als epidemiologen gevraagd om studies voor anderen uit te voe-
ren, maar tegenwoordig zijn de meeste onderzoekers zelf in staat fatsoenlijke epidemio-
logische studies op te zetten en uit te voeren. Clinici en onderzoekers in de medische 
wetenschappen weten tegenwoordig voldoende van epidemiologie om hun eigen epide-
miologische boontjes te kunnen doppen. Daarbij weten ze over het algemeen heel goed 
waar hun beperkingen liggen en wanneer het moment is aangebroken om een epidemi-
ologisch consult te vragen bij een expert.
Door deze ontwikkelingen zien we een steeds verdergaande specialisatie in de epi-
demiologie. Denk aan de psychiatrische epidemiologie, epidemiologie van aangeboren 
afwijkingen, genetische epidemiologie, epidemiologie van lichamelijke (in)activiteit, 
enz. Omdat niemand het hele vakgebied kan overzien, eindigen vandaag onze leerop-
drachten Algemene en Klinische Epidemiologie. Het wordt hoog tijd dat deze krasse 
knarren het veld ruimen. 
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i n f o r m at i e t e c h n o l o g i e  e n data s c i e n c e
Andere belangrijke ontwikkelingen voor de epidemiologie komen uit de informatie-
technologie. Dankzij snelle, grote computers kunnen in luttele seconden grote databe-
standen worden doorzocht, zonder voorafgaande hypotheses. Zo komen de grote data-
verzamelingen van elektronische patiëntendossiers, radiologische beeldvorming en 
biobanken in het bereik van de onderzoeker. 
Onderzoeksdeelnemers kunnen ook zelf bijdragen aan de dataverzameling, via al-
lerlei persoonlijke instrumenten die op het lichaam worden gedragen en continu enor-
me hoeveelheden gegevens over lichaamsfuncties genereren. Als onderzoekers daar-
naast in de gelegenheid worden gesteld om informatie van de sociale media te 
onttrekken, nemen de hoeveelheid gegevens en de snelheid waarmee ze beschikbaar 
komen nog verder toe. 
Dit domein van grote complexe gegevensbestanden (ook wel big data genoemd) 
biedt enorme potentie, ook op terreinen waar epidemiologen actief zijn. Denk aan pre-
dictiemodellen voor de beschrijving van risico’s en gezondheidsuitkomsten, het moni-
toren van bijwerkingen van medische interventies als vaccinaties, het blootleggen van 
wezenlijke verschillen in behandeleffecten tussen bijvoorbeeld mannen en vrouwen 
(ook wel effectmodificatie genoemd), en de analyse van clusters.
Ook kun je met grote datasets goed aantonen dat er juist geen verband bestaat 
tussen een factor en een gezondheidsuitkomst en daarmee misconcepties snel de we-
reld uit helpen. Publicatie van onjuiste relaties moet altijd worden voorkomen, maar als 
het dan toch gebeurt, dan moeten dergelijke misvattingen zo snel mogelijk worden ont-
zenuwd. Zo kon men vrij snel na de publicatie van een vermeend verband tussen BMR-
vaccinatie op kinderleeftijd en een verhoogd risico van autisme met grote datasets aan-
tonen dat van een dergelijke relatie absoluut geen sprake is. The Lancet, het tijdschrift 
dat het oorspronkelijke artikel van Wakefield uit 1998 over dit vermeende verband pu-
bliceerde, moest dit artikel in 2004 terugtrekken, toen uit vele, heel grote datasets bleek 
dat deze relatie op drijfzand was gebouwd. Helaas blijft deze misvatting nog altijd hard-
nekkig rondgaan op de sociale media.
Gaan de technologische ontwikkelingen en de opkomst van explorerende analyses de 
klassieke, hypothesegedreven wetenschappelijke aanpak in de epidemiologie vervangen? 
Natuurlijk niet. Moderne data science-technieken komen inderdaad uit een andere 
wetenschappelijke traditie met meer ruimte voor inductie en het ontwikkelen van 
nieuwe hypotheses op basis van correlaties, maar voor de causale interpretatie van die 
hypotheses moeten ze toch echt in goed opgezette experimenten, observationele studies 
en modellen aan een kritische toets worden onderworpen. Zonder begrip van het 
‘waarom’ van een correlatie kunnen we geen geloofwaardige beslissingen nemen in de 
geneeskunde en gezondheidszorg. Hypothesegedreven onderzoek en datagedreven 
onderzoek zijn beide nodig en vullen elkaar aan. Wel zal de epidemiologie voor sommige 
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toepassingen in data science z’n meerdere moeten erkennen. Bij prognostische vragen 
en patroonherkenning, waar causale interpretatie niet of nauwelijks aan de orde is en 
stabiele associaties volstaan, zal data science het snel winnen van de epidemiologie. 
Maar voor ondersteuning van de besluitvorming in de curatieve of preventieve 
geneeskunde is causale interpretatie een v oorwaarde en epidemiologie een conditio 
sine qua non. 
Met deze ontwikkelingen veranderen niet alleen de methoden en technieken 
waarvan de epidemioloog zich bedient, maar ook de wijze waarop patiënten en gezonde 
vrijwilligers bij het onderzoek worden betrokken. Het zal steeds minder vaak voorko-
men dat de onderzoeker zijn onderzoeksdeelnemers vanuit een strikt onderzoeksproto-
col onderwerpt aan een gestandaardiseerde serie metingen. In plaats daarvan wordt het 
steeds meer een team effort van de patiënt en/of gezonde vrijwilliger en het onderzoeks-
team. De verhoudingen tussen onderzoeker en onderzoekspersonen veranderen. Er is 
steeds vaker sprake van participatory science, in sommige gevallen zelfs citizen science. 
Ook dat zien we als winst voor het vak epidemiologie, omdat daarmee ook deelnemers 
kunnen meedenken over de relevantie van de vragen die aan de databases gesteld wor-
den. Voor de epidemioloog biedt dit geweldige kansen, maar ook nieuwe verplichtingen 
om een integere en zorgvuldige wetenschapsbeoefening mogelijk te maken.
2 vijf  wijze lessen
André
De epidemiologie heeft zich als vak de afgelopen veertig jaar sterk ontwikkeld, net zoals 
de wereld waarin de epidemiologie een rol speelt sterk is veranderd. Wat betekent dit 
voor de rol van de epidemiologie in de aankomende decennia? Graag maken we van de 
gelegenheid gebruik om hier uit te leggen welke vijf lessen we hebben getrokken.
2.1 Les 1: Onderwijs is de basis 
Onderwijs is de afgelopen decennia cruciaal gebleken voor de ontwikkeling van de 
epidemiologie. Onze eigen opleider Ferd Sturmans is ons daarin voorgegaan. Als een 
profeet in een Lancia trok hij door het land om aan iedereen het evangelie van de 
epidemiologie te verkondigen. Als geen ander wist hij met prikkelend enthousiasme de 
mensen te boeien en uit te leggen waarom epidemiologie zo belangrijk is voor alle 
sectoren van de gezondheidszorg en hoe je goed opgezet onderzoek kunt onderscheiden 
van slecht epidemiologisch onderzoek. Telkens weer benadrukte hij dat we moeten 
denken in termen van risico’s en ziektekansen, altijd met de context van zijn publiek als 
uitgangspunt: juist jullie jeugdartsen, juist jullie voedingskundigen, juist jullie 
reumatologen, juist jullie beleidsmakers enz. kunnen de principes van de epidemiologie 
toepassen en daarmee jullie rol in wetenschap en samenleving versterken. Blijf bij de 
inhoud en gebruik epidemiologie voor het realiseren van inhoudelijke ambities en 
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wetenschappelijke vraagstellingen. Blijf bovenal kritisch op alles wat je als 
epidemiologisch onderzoek wordt voorgeschoteld, want goed epidemiologisch 
onderzoek is ontzettend leuk, maar ook ontzettend moeilijk. Confounding, selectie en 
information bias, factoren die de resultaten kunnen vertekenen, liggen voortdurend op 
de loer. 
Sturmans was ook een van de grondleggers van de Nijmeegse opleiding Biomedi-
sche Wetenschappen. Onderwijs was zijn missie. Hij trok ons beiden daarin mee en 
zette ons voor de klas. Zonder evangelieverkondiging geen discipelen en zonder onder-
wijs geen epidemiologen en, nog veel belangrijker, zonder epidemiologieonderwijs geen 
goede professionals in de geneeskunde en gezondheidszorg. We zijn blij dat we in die 
veertig jaar in zijn voetsporen ook altijd veel onderwijs hebben gegeven en dat we heb-
ben bijgedragen aan lesboeken en de opleiding van vele jonge epidemiologen. Maar we 
zijn nog veel gelukkiger dat het epidemiologisch denken gemeengoed is geworden in de 
maatschappij, mede dankzij onze studenten en wetenschapsjournalisten, die aan de 
hand van concreet epidemiologisch onderzoek het algemene publiek hebben meegeno-
men in de epidemiologische manier van denken en het kritisch hebben gemaakt op de 
voetangels en klemmen van observationele studies. Ook dat is onderwijs! Zelfs in het 
basis- en middelbaar onderwijs merken we dat epidemiologie onderdeel is geworden 
van onze vorming tot kritische burgers. Het prachtige kinderboek van collega Jan Van-
denbroucke, recent uitgegeven door de Vereniging voor Epidemiologie, is daarbij een 
schot in de roos.4
Onderwijs in epidemiologisch denken is van cruciaal belang voor de vorming van 
kritische burgers, professionals en wetenschappers en zal ook de komende tijd de volle 
aandacht moeten krijgen. Omdat onderwijsmethoden veranderen en dit type onderwijs 
het meest effectief is wanneer het uitgaat van inhoudelijke vragen en een intrinsieke 
behoefte om steeds beter te snappen hoe het menselijk lichaam reageert op exogene en 
endogene determinanten, is er nog veel werk aan de winkel bij het ontwikkelen van 
mooie interactieve onderwijsvormen en elektronisch onderwijsmateriaal. Maar hoe 
aantrekkelijk de vorm ook, de boodschap moet simpel blijven: focus op de inhoud, 
breng de stof terug tot eenvoudige maar relevante vragen, die als het even kan in een 
simpele tabel of staafdiagram te beantwoorden zijn en blijf kritisch op alles wat je als 
epidemiologisch bewijs gepresenteerd krijgt. Gebruik gerust alle sophisticated tools uit 
de data science, artificial intelligence, machine learning en statistiek, maar breng de 
informatie altijd terug tot de inhoudelijke praktische vragen van causaliteit en predictie.
2.2 Les 2: Misvattingen moeten de wereld uit
In het onderwijs, onderzoek en bij consultatie zijn wij tegen een paar hardnekkige mis-
vattingen aangelopen, die we vervolgens geprobeerd hebben te bestrijden. Eén voor-
beeld daarvan is hoe je het nut van preventieve medische interventies als vaccinatie en 
bevolkingsonderzoek kunt aantonen. Wat het laatste betreft kunnen we bij borstkan-
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ker op het screeningsmammogram zelfs tumoren van nog geen 2 cm doorsnee zien, die 
niet eens te voelen zijn, ook niet door de vrouw zelf. De prognose bij ontdekking is dan 
erg gunstig voor de desbetreffende patiënt. Om zulke kleine carcinomen überhaupt te 
kunnen ontdekken, moet je echter wel zo’n beetje alle vrouwen van een bepaalde leef-
tijd gaan screenen. En hoe bewijs je vervolgens dat je met bevolkingsonderzoek de over-
levingskansen ook echt verbetert? Wij deden het op de volgende manier. 
Van 1975 tot 1981 kregen alle Nijmeegse vrouwen in de leeftijd van 35 tot 110 jaar een 
uitnodigingsbrief voor mammografisch onderzoek. Van deze tienduizenden vrouwen 
bleken er in 1982 46 aan borstkanker te zijn overleden. Als screening écht zou helpen, 
dan zou je verwachten dat maar weinig van deze 46 overledenen zich hadden laten 
screenen. Toch waren het er 26, dus 57 procent, oftewel een screeningsverhouding van 
‘57 staat tot 43’. Wat was dan de screeningsverhouding bij alle uitgenodigde vrouwen? 
Daar kwamen we uiteindelijk achter via een steekproef van 230 vrouwen uit de totale 
Nijmeegse bevolkingsadministratie en speurwerk met hulp van studenten in het mam-
mogrammenarchief in de kelder van het gebouw van de Nijmeegse GGD. Van deze 230 
vrouwen had 70 procent zich laten screenen. Dit levert een screeningsverhouding op 
van ‘70 staat tot 30’. Met andere woorden: de screeningsverhouding bij de overledenen 
van ‘57 staat tot 43’ is een stuk ongunstiger dan in de algemene bevolking met ‘70 staat 
tot 30’. Deel je die twee verhoudingen vervolgens op elkaar, dan krijgen we een goede 
schatting van de daling van de borstkankersterfte. De uitkomst van deze deling is 0,56, 
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Deze studie hebben wij nog eens herhaald met recentere data uit de periode 2005-2011. 
Toen was 61 procent van de borstkankeroverledenen gescreend, tegenover 79 procent 
van de uitgenodigde bevolking. Deling van beide screeningsverhoudingen komt nu uit 
op 0,42, wat meer dan een halvering van de borstkankersterfte betekent, namelijk 58 
procent. Vertaal je dit resultaat vervolgens naar de Nederlandse situatie, waar tegen-
woordig vier van de vijf uitgenodigde vrouwen aan het bevolkingsonderzoek meedoet, 
dan overlijden elk jaar zeker 1450 vrouwen minder aan borstkanker.
Waarom is er met zulke sterke positieve effecten dan steeds zo’n discussie over 
bevolkingsonderzoek? Dat komt vooral door de onbedoelde effecten van het 
mammografisch screeningsonderzoek, met name overdiagnose. Door screening worden 
namelijk niet alleen carcinomen ontdekt die levensbedreigend zijn, maar ook tumoren 
die nooit tot een fataal ziektestadium zouden zijn uitgegroeid. Dit heeft alles te maken 
met hoelang het carcinoom eigenlijk al met screeningsonderzoek te ontdekken was. Is 
die preklinische detecteerbare fase lang, bijvoorbeeld vijf jaar, dan vergroot dat de kans 
dat je eerder aan iets anders komt te overlijden dan aan het mammacarcinoom, vooral 
op oudere leeftijd. Sommige onderzoekers zeggen dat misschien wel de helft van de 
7000 screeningscarcinomen jaarlijks overdiagnose betreft. Op basis van eigen 
berekeningen schatten wij dat het eerder om enige honderden vrouwen gaat. Om 
jaarlijks de levens van 1450 vrouwen met borstkanker te redden, krijgen enige honderden 
vrouwen de diagnose borstkanker en behandeling van een carcinoom waaraan ze 
anders nooit zouden zijn overleden.
Er is momenteel ook discussie over de paradoxale technologische vooruitgang in de 
mammografie: nu zelfs de allerkleinste laesies van enkele millimeters detecteerbaar 
zijn, wordt het onderscheid tussen kankerweefsel en gezond weefsel steeds lastiger te 
zien. De hoop is gevestigd op artificial intelligence om te bepalen voor wie de voordelen 
van screening opwegen tegen de nadelen en voor wie dat niet het geval is of zelfs 
andersom. Bij dit soort screeningsepidemiologisch onderzoek willen we dan gelijk 
andere informatie meenemen zoals zitgedrag, SES, genetische data, comorbiditeit en 
levensverwachting, om op basis daarvan individuele ziektekansen te kunnen bepalen 
en daarmee voor iedere individuele vrouw inzichtelijk te maken of screening nut heeft 
of niet. Persoonsgerichte screening is een fascinerend onderzoeksgebied waarover onze 
collega Mireille Broeders, recentelijk benoemd als leerstoelhouder Kankerscreening, de 
aankomende tijd ongetwijfeld meer zal laten horen. 
intermezzo:  rct versus pco
Het voorbeeld over het effect van borstkankerscreening maakt duidelijk dat je altijd 
twee vragen moet onderscheiden: allereerst wélk effect je met een interventie wilt 
bereiken en ten tweede hóe je dat effect dan vaststelt. In het eerder beschreven voorbeeld 
ging het om ziektespecifieke sterfte en ernstige complicaties. Anderen benadrukken 
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echter het belang van het effect op de algemene sterfte en de levensverwachting van de 
bevolking. Dat is dus een discussiepunt. Hierover moet je het eerst eens zijn en pas 
daarna komt de vraag of je dat dan gaat onderzoeken met een patiënt-controleonderzoek 
(PCO), zoals in het voorbeeld, of via een gerandomiseerde studie met controlegroep 
(randomised controlled trial, RCT). Dat blijken lastige kwesties, want na al die jaren zijn 
de discussies en misverstanden daarover nog niet opgelost.
Zo komen we bij een tweede misvatting, namelijk hóe je met epidemiologische 
methoden de effectiviteit van preventieve interventie kunt aantonen. Voor Olli 
Miettinen is de regel eenvoudig: randomisatie is nodig voor onderzoek naar bedoelde 
effecten, maar voor onbedoelde effecten kun je prima uit de voeten met een 
observationele studieopzet. Deze regel komt voort uit het idee dat bij bedoelde effecten 
vaak confounding by indication optreedt en dat alleen randomisatie dit probleem 
afdoende kan oplossen. Bij onbedoelde effecten speelt confounding by indication 
meestal geen rol. Toepassing van deze regel levert in de praktijk echter altijd veel 
discussie op. Zelfs wij zijn er na veertig jaar samenwerking nog niet uit hoe je die regel 
moet toepassen op de evaluatie van preventieve interventies, zoals bevolkingsonderzoek 
en vaccinaties. Ik realiseer me dat deze publicatie voor Gerhard en mij de laatste kans is 
om hier samen uit te komen. De vraag die ter discussie staat luidt als volgt: kun je de 
effectiviteit van preventieve interventies bepalen met behulp van observationeel 
epidemiologisch onderzoek? Mijn antwoord is volmondig ja, maar ik weet dat Gerhard 
van mening is dat je er zonder gerandomiseerd onderzoek niet uitkomt.
Het effect van screening op de borstkankersterfte is wat mij betreft prima te be-
studeren met een patiënt-controleonderzoek waarin we de screeningsgeschiedenis van 
vrouwen die aan borstkanker zijn overleden vergelijken met een steekproef van vrou-
wen uit dezelfde regio die voor bevolkingsonderzoek zijn uitgenodigd. Aan de hand van 
deze methode komen we tot de conclusie dat screening leidt tot een ongeveer een hal-
vering van de kans om aan borstkanker te overlijden.
GZ: dat klopt, maar vrouwen die extra reden hebben om zich te laten screenen, bijvoor-
beeld omdat borstkanker in de familie voorkomt, of omdat ze meer met hun gezond-
heid bezig zijn, zullen vaker aan screening deelnemen dan vrouwen die geen indicatie 
hebben voor screening. Dat is dus een klassiek geval van confounding by indication, 
wat leidt tot een vertekende schatting van de effectiviteit. 
AV: voor al die factoren is in ons onderzoek gecorrigeerd, en het effect blijft nagenoeg 
ongewijzigd. 
GZ: ik ben niet overtuigd, want je weet nooit of je met die correcties in je patiënt-con-
troleonderzoek wel voor alle vormen van confounding by indication hebt gecorrigeerd. 
Niets is zo ongrijpbaar als de reden waarom de ene persoon wel gebruikmaakt van een 
preventieaanbod en de andere niet. We zien dat ook bij de vaccinatiediscussie: er zijn zo 
veel motieven om wel of niet van het vaccinatieaanbod gebruik te maken, die kun je 
onmogelijk allemaal in een observationele studie meenemen. 
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AV: met zo’n vaag ‘je weet nooit of er nog een onbekende confounder is’ komen we er 
niet. Bovendien kun je helemaal geen gerandomiseerde studie of RCT doen naar het 
effect van screening, want er zijn al zoveel aanwijzingen in de literatuur dat screening 
helpt, dat vrouwen zich niet meer laten randomiseren. Als je weet dat screening helpt, 
wil je niet in een controlegroep terechtkomen.
GZ: maar als je het antwoord op de vraag naar de effectiviteit van screening al weet, 
waarom zou je dan überhaupt nog onderzoek doen? Als de window of opportunity voor 
een RCT gepasseerd is, dan heb je kennelijk al voldoende basis voor het nemen van een 
beslissing.
AV: nee, dat is te simpel. De vraag is niet zozeer of screening effectief is, maar hoe je 
zo’n screening het beste kunt uitvoeren: welke leeftijden nodig je uit en met welke fre-
quentie, welke screeningsmethode hanteer je enz. Voor het beantwoorden van dat soort 
vragen kunnen we prima uit de voeten met een observationeel design.
GZ: ik probeer je punt te begrijpen. Laten we het eens toepassen op vaccinatie, bijvoor-
beeld de vaccinatie van ouderen tegen seizoensgriep. Voor de initiële vraag of vaccinatie 
effectief is voor het reduceren van infectiegerelateerde sterfte, ziekenhuisopnames en 
ernstige complicaties ontkomen we niet aan een RCT, waarin we grote groepen ouderen 
gerandomiseerd het vaccin of placebo aanbieden en dan in beide groepen nagaan wat 
het ziektespecifieke sterfte- en complicatiecijfer is. Maar voor vervolgvragen, zoals wel-
ke leeftijdsgroepen ga je screenen en met welke frequentie, welke variant van het vaccin 
gebruik je, hoe bied je het vaccin aan enz., kunnen we prima uit de voeten met bijvoor-
beeld een patiënt-controleonderzoek.
AV: ja, en daar zijn ook mooie voorbeelden van. Bij de jaarlijkse evaluatie van de griep-
vaccinatie voorafgaand aan de besluitvorming over de samenstelling van het nieuwe 
vaccin, maakt men gebruik van het zogenaamde test-negative design, een variant van het 
klassieke patiënt-controleonderzoek.5 In essentie vergelijkt men de vaccinatiehistorie 
van ouderen die met griepachtige klachten bij de huisarts kwamen en bij laboratorium-
onderzoek positief scoorden op het influenzavirus met de vaccinatiegeschiedenis van 
degenen die negatief scoorden op de influenzatest. Dat is een mooie manier om de ef-
fectiviteit van het griepvaccin te evalueren.
GZ: dat type onderzoek en de toepassing ervan ken ik natuurlijk. Ik ben het met je eens 
dat dat prima werkt voor detailvragen over de wijze waarop de vaccinatie wordt geïmple-
menteerd, omdat confounding by indication dan geen rol speelt. In het test-negative 
design speelt vertekening door verschillen in hulpzoekgedrag immers per definitie geen 
rol. Zou je die opzet ook kunnen toepassen op vragen over de effectiviteit van de ver-
schillende varianten van het bevolkingsonderzoek?
AV: dat vind ik een goede suggestie. Bij mijn weten is dat nooit zo toegepast, maar het 
lijkt me zeker de moeite waard om dat eens uit te zoeken, maar dat laat ik dan graag aan 
mijn opvolgers over. Ondertussen geloof ik dat we na veertig jaar onderlinge discussie 
wel een soort consensus bereikt hebben over de vraag of je per se een RCT nodig hebt 
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voor de evaluatie van preventieve interventies: voor de initiële vraag of zo’n interventie 
effectief is heb je beslist een RCT nodig, maar voor allerlei vervolgvragen kun je prima 
uit de voeten met diverse varianten van observationele epidemiologische designs.
GZ: daar sluit ik me graag bij aan. We hebben het dan over de situatie dat die preven-
tieve interventie al ergens in binnen- of buitenland wordt toegepast en dat een vergelij-
king van de verschillende varianten van die interventie ons verder kan helpen bij het 
optimaliseren van die preventieve interventie.
AV: eigenlijk denk ik dat deze conclusie ook meer algemeen toepasbaar is, bijvoorbeeld 
bij de klinische evaluatie van chirurgische ingrepen. Er is dringend behoefte aan een 
systematiek waarmee de effectiviteit van een nieuwe medische technologie of 
innovatieve chirurgische ingreep vóór de introductie ervan moet zijn aangetoond met 
behulp van een RCT. Die lat mag best hoog liggen, om ‘onzinzorg’, zoals collega 
Maroeska Rovers dat noemt, te voorkomen. Is zo’n interventie eenmaal evidence-based 
ingevoerd, dan kan men vervolgens slim gebruikmaken van de praktijkvariatie die er 
ontstaat en met formele epidemiologische technieken ontdekken wat dan de meest 
optimale variant zou kunnen zijn. Voor alle interventies die ooit zijn ingevoerd zonder 
experimenteel bewijs van de effectiviteit, is het dan passend om ook een variant ‘niets 
doen’ in de vergelijking mee te nemen.
 2.3 Les 3: Investeer in professionele infrastructuur
 
Gerhard
Terug naar de vraag wat onze gezamenlijke ervaring ons heeft geleerd voor de toekom-
stige ontwikkelingen in het veld van de epidemiologie. Een van de dingen die we geleerd 
hebben is hoe ongelooflijk belangrijk het is om te kunnen beschikken over een profes-
sionele infrastructuur bij het opzetten en uitvoeren van onderzoek. Om doelmatig epi-
demiologisch onderzoek te kunnen doen is het absoluut nodig dat epidemiologen snel 
en gemakkelijk toegang krijgen tot professioneel ingerichte registraties, biobanken en 
grote dataverzamelingen. Het Radboudumc is met zijn intensieve betrokkenheid bij de 
regionale kankerregistratie en de initiatie van de Radboud Biobank altijd een voorhoe-
despeler geweest. En terecht, want het zijn goudmijnen voor onderzoekers. 
In het verlengde daarvan zouden epidemiologen ook toegang moeten krijgen tot 
een selectie van gecodeerde gegevens uit de EPD’s. Dat maakt het leven van een epide-
mioloog een stuk aangenamer en bevordert de doelmatigheid van het onderzoek enorm. 
Er zit tegelijk wel een grote verplichting aan vast dat epidemiologische onderzoekers 
uiterst zorgvuldig omgaan met deze gegevens en materialen. Vanwege de risico’s dat 
persoonlijke gegevens en materialen gebruikt worden voor andere doeleinden dan 
waarvoor ze zijn vastgelegd, past het bij de ontwikkeling van de beroepsgroep dat de 
reeds uitgewerkte gedragscodes voor Good Epidemiology Practice een verplichtend karak-
ter krijgen, dat voor toegang tot de voor epidemiologie belangrijke infrastructuren de 
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registratie als epidemioloog vereist is en dat aan wangedrag en onzorgvuldig gebruik een 
forse straf wordt gekoppeld. Alleen door handhaving van de afgesproken regels kan de 
epidemiologie rekenen op blijvende toegang tot deze zo belangrijke infrastructuren.
Onderzoeksinfrastructuren zijn goudmijnen voor onderzoek en medische innovatie en 
alleszins de moeite waard om in te investeren. Maar er zijn juridisch-ethische, techni-
sche en financiële belemmeringen en/of een gebrek aan motivatie voor het delen van 
data conform de FAIR principles (FAIR staat voor findability, accessibility, interoperability 
en reusability) en die staan het delven van al dat goud in de weg. Financiële injecties 
kunnen helpen om deze barrières te slechten. Zo zouden subsidiegevers een projectaan-
vraag pas kunnen honoreren als de onderzoeker aantoont dat het onderzoek niet met 
bestaande data en materialen kan worden uitgevoerd. Maar men kan ook vouchers ver-
strekken aan jonge onderzoekers, waarmee ze toegang kunnen kopen tot bestaande ver-
zamelingen van data en lichaamsmaterialen. 
2.4 Les 4: Zonder expertiseontwikkeling staan we stil
André
De afgelopen decennia hebben we een enorme uitbreiding gezien van het arsenaal aan 
epidemiologische designs, methoden en technieken. Doorontwikkeling is absoluut 
noodzakelijk om het vak epidemiologie op peil te houden. Creatieve, slimme jonge epi-
demiologen worden uitgedaagd om nieuwe en verbeterde methoden te ontwikkelen en 
die te beoordelen op toepasbaarheid en kwaliteit. Opvallend is daarbij dat creatieve en 
innovatieve ontwikkelingen juist ontstaan als epidemiologen zich gaan verdiepen in de 
methodes van andere disciplines en de samenwerking zoeken met vertegenwoordigers 
van die disciplines. Voor de universiteit biedt dit een unieke kans om samenwerking 
tussen onderzoekers van verschillende faculteiten te stimuleren. Voor de epidemiologie 
is elke andere discipline een potentiële partner. Het zou voor iedere epidemioloog goed 
zijn om ook eens in de keuken van andere vakgebieden te kijken. 
Als het gaat om doorontwikkeling van epidemiologische methoden en technieken, 
zien we mogelijkheden bij de zogeheten stepped-wedge designs, vooral voor de evaluatie 
van preventieve interventies. Deze innovatieve designs combineren het klassieke 
principe van de gerandomiseerde vergelijking met een flexibele component, waarbij 
wordt ingespeeld op inzichten die tijdens het onderzoek worden opgedaan. Het is een 
lerend systeem. Voor de toepassing in de klinische epidemiologie verwachten we om 
dezelfde reden dat ook N=1-studies (die bij één persoon worden uitgevoerd) meer 
kansen zullen krijgen, juist om hun rol als lerend systeem meer in detail te kunnen 
onderzoeken. Ook machine learning wordt bij het epidemiologisch onderzoek 
betrokken. En de dataset waarmee we een studiecohort longitudinaal volgen is al veel 
flexibeler geworden dankzij deep learning-algoritmes, waarbij we informatie uit het 
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begintraject gebruiken om de dataverzameling in een later stadium aan te passen. 
Idealiter zou dat dan gepersonifieerd zijn: voor iedere onderzoekpersoon een andere 
dataset, toegesneden op die persoon en zijn of haar cumulatieve ervaringen.
Epidemiologisch onderzoek heeft er baat bij als complexe problemen tot enkelvoudige, 
specifieke vraagstellingen worden teruggebracht. Voor de beantwoording van die vragen 
moet een passend simpel design worden gevonden waarbij de onderzochte groepen zo-
veel mogelijk vergelijkbaar zijn op exogene factoren. Dat biedt de mogelijkheid de data 
te structureren tot een eenvoudige 2x2-tabel, waar ook zonder ingewikkelde statistiek 
een helder antwoord op de oorspronkelijke vraag uitrolt. 
Zo simpel is het echter zelden en soms kan de complexe werkelijkheid alleen maar 
met geavanceerde methoden worden bestudeerd. Dan moeten onderzoekers kunnen 
terugvallen op professionele epidemiologen die vertrouwd zijn met deze complexe situ-
aties en specifieke statistische en andere expertise in huis hebben. Het zou voor alle 
partijen goed zijn als er dan binnen de organisatie geen formele of financiële belem-
meringen zijn om een beroep te kunnen doen op deze consultants en experts. Wij be-
schouwen het als een voorrecht al die jaren op een afdeling te hebben gewerkt met een 
heel team van ervaren epidemiologen, statistici, HTA-experts, data science-experts en 
ondersteunend personeel, waardoor we ook bij complexe vraagstukken professioneel en 
doelmatig advies en ondersteuning konden geven. Diverse medewerkers hebben in de 
loop der jaren een persoonlijke Radboudpluim ontvangen. Wij vinden ex cathedra dat 
de afdeling Health Evidence als geheel ook een pluim verdient voor de professionaliteit 
waarmee onderzoek, onderwijs én consultatie worden uitgevoerd. En zo komen we bij 
de laatste les van dit college.
2.5 Les 5: Geen besluitvorming zonder epidemiologische onderbouwing
Epidemiologen nemen in het algemeen geen beslissingen maar leveren informatie op 
basis waarvan anderen kunnen beslissen. Bij preventieve interventies is dat doorgaans 
de nationale of regionale overheid. Wij hebben daar in de afgelopen veertig jaar veel 
ontwikkeling in gezien, met meer lijn in de besluitvorming over zaken als 
bevolkingsonderzoek en vaccinaties. Zoals collega Joost Zaat het in het Nederlands 
Tijdschrift voor Geneeskunde verwoordt:6 ‘We zijn gegaan van gerommel en gebrek aan 
bewijs naar een situatie waarin er strakker wordt gestuurd en wetenschappelijk bewijs, 
hoe pover ook, een wezenlijke rol speelt. Ontwikkelingen in modellering en kosten-
effectiviteitsanalyses maken het mogelijk met enkele trials en observationele studies 
uitgebreide analyses te doen om tot juiste afbakeningen te komen over welke 
risicogroepen met welke intervallen welke preventieve maatregelen aangeboden moeten 
krijgen. Negatieve effecten van deze programmatische preventieve interventies, 
waaronder overdiagnostiek of verhoogde gevoeligheid voor andere infecties, maar ook 
verlies aan vertrouwen in een zorgende overheid, spelen een belangrijkere rol dan in het 
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verleden. Uiteindelijk blijft de besluitvorming een afweging met relatief weinig bewijs, 
veel geloof en behoorlijk wat belangen.’ Joost Zaat noemt het een spel. Winnaars zijn 
degenen die het spel het beste beheersen en de maatschappelijke discussie meehebben.
Epidemiologen zijn zich terdege bewust van dit krachtenveld en hun eigen be-
scheiden rol daarin: ze zijn leveranciers van betrouwbare en relevante informatie, die 
essentieel is voor rationele besluitvorming. Ze weten hiermee om te gaan, zodat ze geen 
speelbal worden en hun geloofwaardigheid verliezen. Ons uiteindelijk belang is bij te 
dragen aan de verbetering van de volksgezondheid en gezondheidszorg. Laten we dit tot 
slot illustreren met twee voorbeelden, waarvan één nog uit de kankerbestrijding en één 
uit het vaccinatiebeleid.
Twee derde van de patiënten die vijf jaar geleden de diagnose kanker kreeg, leeft nu nog. 
Deze vijfjaarsoverleving verbetert volgens de Nederlandse kankerregistratie jaarlijks 
met een procentpunt dankzij eerdere en betere diagnoses en behandelingen. Daardoor 
zijn er ook steeds meer mensen in Nederland die ooit voor kanker zijn behandeld: ruim 
700.000 inmiddels. Na hun primaire behandeling blijven zij stevig onder controle, met 
meerdere tests, meerdere keren per jaar gedurende een langere periode. Is dit allemaal 
wel zo nuttig en kan het niet wat minder? In onze oratie, eind vorige eeuw, hadden we 
het hier al over,7 en wij hebben sindsdien niet stilgezeten. Samen met medisch 
specialisten berekenden we bijvoorbeeld, dat je met regelmatige radiologisch onderzoek 
recidieven van hoofdhalstumoren slechts een paar weken eerder kunt ontdekken. Deze 
tijdswinst voor de prognose is zo gering dat oncologen besloten deze nacontroles flink 
te beperken. Met dezelfde aanpak en toegang tot het elektronisch patiëntendossier is 
een dergelijke berekening eenvoudig voor alle nacontroletests te maken. In het 
Radboudumc alleen al gaat het jaarlijks om meer dan honderdduizend controleafspraken. 
Als we stoppen met tests die hooguit twee maanden eerder een recidief aantonen, dan 
kun je heel wat uitsparen voor patiënt en zorg, niet alleen omdat nacontrole voor de 
prognose weinig effect heeft, maar ook vanwege de foutpositieve testuitslagen die 
klinisch geen betekenis hebben en alleen maar onzekerheid en extra zorg opleveren. 
Moeten we die nacontroles dan maar afschaffen? Nee, want nacontroles dienen 
ook andere doelen, zoals medische en paramedische begeleiding van patiënten en hun 
naasten vooral in emotioneel opzicht, angstreductie door klachten te duiden, 
ondersteuning bij het weer oppakken van werk en hobby’s of het ‘normale leven’, 
allemaal redenen voor follow-upcontact. Specialisten leggen patiënten al regelmatig uit 
dat nacontrole lang niet altijd nuttig is om een recidief vroeg te ontdekken. Het heeft 
geen zin steeds maar scans te maken, al vragen patiënten hier soms wel om. Als je 
mogelijkheden creëert om zorgen en vragen te bespreken zijn controleafspraken heel 
nuttig. Maar ook hier geldt: wát wil je met controles bereiken en hóe kun je dan het 
beste bestuderen of dat doel wordt bereikt? Epidemiologen zijn niet zo goed in het 
onderbouwen van het nut van emotionele en sociale begeleiding. Dat wil niet zeggen 
23epidemiologie:  tot uw dienst!
dat we het niet belangrijk vinden, integendeel. Juist daarom hebben we u gevraagd een 
schenking te doen aan het Nijmeegse en regionale Marikenhuis, waar veel aandacht is 
voor die emotionele kant van het leven met en na kanker.
Gerhard
Voor de besluitvorming over de vraag wie welke interventies krijgt aangeboden, zijn 
adviezen nodig van de Gezondheidsraad, medisch-wetenschappelijke verenigingen en 
Zorg Instituut Nederland. Deze instanties kunnen echter geen kant op als epidemiologen 
niet die vier soorten informatie voorhanden hebben die zo’n advies mogelijk maken. 
Hoe groot is de ziektelast, individueel en op groepsniveau? Zijn we met de voorgestelde 
interventies in staat de ziekte de kop in te drukken, dus werkt de vaccinatie, screening 
of behandeling? Wat zijn de risico’s en nadelen en zijn deze causaal toe te schrijven aan 
de interventie? En ten slotte, hoe is de verhouding tussen voordeel en nadeel bij groepen 
mensen met verschillende onderliggende ziektekansen? Eenvoudig is dit allemaal niet. 
Laat ons dat illustreren aan de hand van een laatste voorbeeld.
Sinds maart 2020 wordt ons maatschappelijk leven en het werk in de gezondheidszorg 
beheerst door SARS-COV-2, een variant van de coronavirussen met relatief hoge risico’s 
op ernstige morbiditeit en mortaliteit ten gevolge van COVID-19. Het epidemiologische 
patroon is in vele opzichten vergelijkbaar met dat van influenza, maar dan met veel 
ernstigere gevolgen. Niemand van ons kon het afgelopen jaar ontsnappen aan de 
gevolgen van deze pandemie, hetzij direct doordat we zelf of onze naasten besmet 
raakten, hetzij indirect doordat we in ons gedrag en maatschappelijk functioneren 
beperkt waren. Zonder deze pandemie hadden we op 2 juli 2020 in de aanwezigheid van 
350 toehoorders deze rede in de aula van de Radboud Universiteit uitgesproken. Zelfs 
een jaar uitstel bleek niet voldoende om dat alsnog te kunnen doen.
Ernstige COVID-19 komt vooral voor bij kwetsbare personen, waaronder ook 
ouderen. Recente schattingen komen voor Nederland op ongeveer 1,7 miljoen bevestigde 
besmettingen, zo’n zeventigduizend ziekenhuisopnames en ongeveer 18.000 bevestigde 
sterfgevallen ten gevolge van COVID-19..
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Bevestigde sterfgevallen 17.700 3.840.000
Schattingen RIVM en COVID-19 Dashboard Center for Systems Science and Engineering (CSSE) at Johns Hopkins 
University; VTV 2021
Sinds een half jaar beschikt de geïndustrialiseerde wereld over vaccins om deze pande-
mie te bestrijden. De vaccineffectiviteit, dat wil zeggen de mate waarmee het vaccin 
ernstige complicaties, ziekenhuisopname en sterfte voorkomt is voor alle vaccins die in 
de EU zijn toegelaten goed tot zeer goed.
Actuele vaccins tegen COVID-19 in Europa
Bedrijf (land), product Toelating EU Type #Doses VE (tegen ziekte)
Biotech (DE) & Pfizer (US) Comirnaty 2020  Q4 mRNA 2 >90%
University of Oxford & Astra Zenica (UK) 
Vaxzevria
2021  Q1 vector 2 60-80%
Moderna (US) 2021  Q1 mRNA 2 >90%
Janssen (NL) & J&J (US) 2021  Q2 vector 1 66%
Novavax (US) 2021  Q2 eiwit 2 ?
Curevac (DE) 2021  Q3 mRNA 2 ?
Sanofi (FR) & GSK (UK) 2021  Q4 eiwit 2 ?
Valneva (FR) 2021  Q4 geïnactiveerd virus 2 ?
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De vaccins blijken in meer of mindere mate ook de transmissiekans te verlagen. De 
effecten verschillen per doelgroep en begrijpelijkerwijs is nog onduidelijk hoe lang de 
effecten aanhouden. Van enkele vaccins zijn serieuze bijwerkingen gesignaleerd, maar 
de kans daarop is zo klein dat het voor de meeste doelgroepen profijtelijk is om de 
vaccins programmatisch toe te passen. Gegevens over langetermijneffecten en effecten 
in specifieke subgroepen ontbreken grotendeels. 
Op basis van deze overwegingen heeft het ministerie van VWS in meerdere 
tranches aan de Gezondheidsraad advies gevraagd over de wenselijkheid deze vaccins 
programmatisch aan te bieden, rekening houdend met de huidige stand van wetenschap, 
en bij een positief advies, aan welke groepen en in welke volgorde dat moet gebeuren. 
Dat is bepaald niet evident, want vaccins kunnen als eerste worden ingezet om de meest 
kwetsbare personen te beschermen, maar ook om de kans op virusoverdracht van mens 
tot mens te verminderen, of om werknemers in vitale beroepen in staat te stellen hun 
werk te blijven doen. Bovendien blijken de beschikbare vaccins niet voor alle potentiële 
doelgroepen even veilig en effectief, verschillen de logistieke condities voor toediening 
van de vaccins en zijn er slechts beperkte gegevens over de dynamische effecten op het 
verloop van de epidemie. Gebruikelijke vragen over de verhouding tussen kosten en 
baten van programmatische vaccinatie zijn in deze urgente fase van de pandemie-
bestrijding minder aan de orde.
Inmiddels is een aanzienlijk deel van de bevolking gevaccineerd met een van de 
beschikbare vaccins, maar een verdere uitrol van het vaccinatieprogramma is nodig om 
de pandemie onder controle te krijgen. Op wereldschaal is daarvan nog lang geen 
sprake. Het wordt nu ook tijd om na te denken over een regulier COVID-19-
vaccinatieprogramma voor de periode na de pandemie. Het ligt voor de hand dat de 
Gezondheidsraad gevraagd zal worden met voorstellen te komen, op basis van de 
beschikbare wetenschappelijke gegevens. Uitgaande van een heldere vaccinatie-
doelstelling zullen alle beschikbare gegevens op een rij moeten worden gezet om te 
kunnen afwegen welk vaccin volgens welk vaccinatieprotocol het best kan worden 
ingezet voor welke groepen. Vragen over kosteneffectiviteit zullen dan ook zeker een rol 
gaan spelen. Gelet op de ontwikkeling van nieuwe vaccins en nieuwe wetenschappelijke 
gegevens over COVID-19 en nieuwe varianten zullen adviezen over programmatische 
vaccinatie tegen COVID-19 noodzakelijkerwijs een beperkte houdbaarheid hebben en 
dus nog een groot aantal jaren de werkagenda van de Gezondheidsraad bepalen. 
Dit voorbeeld illustreert wederom het enorme belang van epidemiologische 
kengetallen voor het beleid rondom vaccinaties en andere preventieve interventies. Het 
voorbeeld laat echter ook zien dat de uiteindelijke beslissing niet kan worden genomen 
op basis van epidemiologische kengetallen alleen, domweg omdat aan die getallen een 
waardering moet worden toegekend. Vinden we het belangrijker om sterfte en 
complicaties van COVID-19 te voorkomen of vinden we het belangrijker om verspreiding 
van het virus te beperken? Of is het overeind houden van de gezondheidszorg onze 
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eerste prioriteit? Of willen we op al deze doelen tegelijk inzetten? Hoe erg is het om op 
oudere leeftijd te overlijden aan COVID-19? Hoe erg is het als studenten zich sociaal 
niet kunnen ontwikkelen? Hoe erg is het als een vaccinatie spierpijn van enkele dagen 
veroorzaakt? Hoeveel zekerheid willen we hebben over de langetermijneffecten voor we 
een vaccin geven aan gezonde mensen? En hoeveel geld heeft de Nederlandse belasting- 
en premiebetaler ervoor over om de ziektelast ten gevolge van SARS-COV-2 effectief te 
beperken? Dit zijn allemaal vragen waar de epidemioloog geen antwoord op heeft. Daar 
zullen we samen moeten uitkomen.
communicatie  en voorlichting
Minstens zo belangrijk is de communicatie over de beschikbare wetenschappelijke 
epidemiologische informatie over COVID-19 en het coronavirus. Veel burgers weten 
inmiddels hoe belangrijk het vak epidemiologie is en raken zelfs aardig vertrouwd met 
vaktermen als het reproductiegetal. Maar wat bedoelen deskundigen nu precies als ze 
het hebben over de betrouwbaarheid van een coronatest of een zelftest? Voor de meeste 
mensen blijft het vaag. En wat bedoelt men als men zegt dat de Britse virusvariant 30 
procent dodelijker is? Ook een cruciaal begrip als ‘het effect van vaccinatie’ blijkt voor 
meerderlei uitleg vatbaar. Goede voorlichting over de interpretatie van de cijfers is van 
groot belang voor burgers om overheidsmaatregelen te kunnen begrijpen en daarin 
eigen keuzes te kunnen maken. Denk bijvoorbeeld aan het dragen van mondkapjes, het 
gebruik van commerciële sneltests en uiteraard ook de vraag of men wel of niet ingaat 
op het vaccinatieaanbod. 
Voor het succes van preventieve interventies is communicatie over de onderliggende 
epidemiologische data en de bijbehorende interpretatie cruciaal. Zonder effectieve 
communicatie blijft potentiële gezondheidswinst liggen en worden publieke middelen 
niet doelmatig besteed. Epidemiologen kunnen niet alleen goed tellen, ze kunnen ook 
uitleggen wat deze cijfers betekenen. 
 3 .  tot slot 
 3.1  Samen sterk
Gerhard
Met deze rolopvatting en positionering kan het vak epidemiologie met gemak nog 
vijftig jaar voort, maar dan wel in blijvend nauwe samenwerking met clinici en aan 
epidemiologie verwante disciplines. Vanouds is dat de biostatistiek, waarmee we ons 
methodisch het meest verwant voelen. Zonder biostatistiek geen epidemiologie. In 
nauwe samenwerking wordt duidelijk wat de kracht is van beide disciplines. Naast de 
biostatistiek is ook de Health Technology Assessment (HTA) sterk met de epidemiologie 
verbonden, juist omdat we vaak een gezamenlijk doel hebben: bijdragen aan besluit-
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vorming op het gebied van geneeskunde en gezondheidszorg. HTA levert bijdragen die 
complementair zijn aan die van de epidemiologie en integreert alle relevante informatie 
tot een afgewogen conclusie. Een samenwerking met goede HTA-experts is in ons eigen 
veld altijd zeer vruchtbaar gebleken. 
Aan dit rijtje met direct verwante disciplines kunnen we nu ook data science toe-
voegen. Intensieve samenwerking tussen data science en epidemiologie moet nog vorm 
krijgen, maar het is onze stellige overtuiging dat convergentie in het belang is van beide 
disciplines. 
terug naar de smartphone
Mogelijk kunnen we in die samenwerking ook het ingewikkelde probleem van de relatie 
tussen smartphones in het verkeer en het ongevalsrisico aanpakken. Want een 
vaccinatie tegen risicogedrag en een test om de neiging tot dit gedrag vroegtijdig op te 
sporen bestaan niet. Zouden we door koppeling van gegevens uit de smartphones over 
tijd, locatie en de aard van het gebruik, gegevens van veiligheidscamera’s op de openbare 
weg, databestanden van politiediensten, ongevallenstatistieken en gegevens van de 
Spoedeisende Hulp meer inzicht kunnen krijgen in de aard en omvang van deze 
epidemie? En zou dit inzicht de sleutel kunnen zijn tot een succesvolle bestrijding van 
deze epidemie?
Kunnen we nu zeggen dat de epidemiologie de afgelopen veertig jaar in Nederland een 
succes is gebleken? Dat hangt er natuurlijk vanaf waar je naar kijkt. Er is veel 
epidemiologisch onderzoek gedaan en gepubliceerd. Maar er zijn ook veel onderzoeks-
resultaten gepubliceerd die bij nader inzien niet reproduceerbaar bleken te zijn. Er zijn 
veel epidemiologen opgeleid en de meesten hebben vlot een passende baan gevonden. 
Epidemiologie is ingedaald in vrijwel alle geneeskundige en zorgopleidingen. Maar de 
echte vraag is natuurlijk of epidemiologie aantoonbaar heeft bijgedragen aan de 
verbetering van de volksgezondheid. De gepresenteerde voorbeelden uit het domein van 
het bevolkingsonderzoek en dat van de vaccinaties laten zien dat beide preventieve 
strategieën tot aanzienlijke verbeteringen hebben geleid in het voorkomen van 
complicaties van ernstige volksziekten. Epidemiologie draagt daadwerkelijk bij aan de 
volksgezondheid en aan de geneeskunde in bredere zin. Niet voor niets is ons motto: 
Research with impact. Tot uw dienst!
 3.2 Dank
Gerhard
Beste toehoorders. Aan het eind van deze gezamenlijke rede past een woord van dank. 
Wij zijn het College van Bestuur van de Radboud Universiteit en de Raad van Bestuur 
van het Radboudumc erkentelijk voor het vertrouwen dat zij al die jaren in ons hebben 
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uitgesproken. We hebben in die veertig jaar heel wat besturen zien passeren, ieder met 
een eigen bestuursstijl. Voor ons betekende dit dat we ons steeds weer moesten 
heroriënteren op onze eigen rol, stijl en strategie. Wij hebben dat uiteindelijk zeer 
gewaardeerd, want het voorkomt dat je vastroest in je eigen ideeën en gewoontes. 
Wij danken alle collegae van het Radboudumc en daarbuiten die al die jaren met ons 
zijn opgetrokken in onderwijs, onderzoek en advisering. 
Wij danken alle promovendi die mooie prestaties hebben neergezet en ons in hun suc-
ces hebben laten delen. Dit zijn hun proefschriften, geweldig fraai opgemaakt. 
Wij danken de medewerkers van de afdeling Health Evidence en van de diverse 
afdelingen waar de groep Epidemiologie in de periode vóór HEV deel van heeft uitge-
maakt. Wij danken alle onderzoeksassistenten en medewerkers van het secretariaat die 
ons al die jaren ondersteuning hebben gegeven. Eén persoon willen we daarbij met 
name noemen: Astrid van Alst heeft ons beiden al die jaren in haar rol als secretaresse, 
management-assistent en PA enorm bijgestaan. Zonder haar hadden we nooit zoveel 
kunnen doen. Zij faciliteerde, maar was ook een persoonlijke coach die ons bij tijd en 
wijle afremde als we weer eens al te enthousiast met een nieuw idee aan de slag wilden. 
Astrid, enorm bedankt.
Veel dank ook aan iedereen die ons de afgelopen veertig jaar zo ontzettend heeft 
gesteund. Daar hoort uiteraard ook het thuisfront bij. Marian en Lieke, jullie hielden 
ons met onze voeten aan de grond als we weer eens te hoog wilden reiken. Bovendien 
Door ons begeleide dissertaties
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gaven jullie ons in de periode dat wij druk waren met onze carrière elk drie prachtige 
kinderen. Het heeft hun aan niets ontbroken, maar dat is uitsluitend jullie verdienste. 
Veel dank voor zoveel gedeelde liefde. We zijn nu in een spannende tijd beland, waarin 
wij niet meer elke dag naar het Radboud hoeven. Daar hebben we alle vertrouwen in, 
want eerlijk gezegd is het na veertig jaar ook wel mooi genoeg geweest.
We hebben gezegd.
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